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های روی در نسبتهای حاوی نانوذرات اکسیدمیکروبی نانولیپوزوماین مطالعه بررسی اثر ضد هدف

اشرشیا های وزنی( بر علیه سویه -وزنی 25:1و  15:1، 5:1روی )مختلف لسیتین به نانو ذرات اکسید

( در محیط کشت آزمایشگاهی ATCC 25923) استافیلوکوکوس اورئوس( و ATCC 2592)کلی

روی به دو روش آب پوشانی لایه نازک و حرارتی تهیه های حاوی نانوذرات اکسیدنولیپوزومبود. نا

های ( نانولیپووزمMBC( و حداقل غلظت کشندگی )MICشدند. مقادیر حداقل غلظت بازدارندگی )

حاوی نانوذرات اکسید روی تولید شده در مقایسه با نانوذرات اکسید روی بدون پوشش بر علیه 

تعیین و فعالیت ضد میکروبی آن ها با استفاده از  استافیلوکوکوس اورئوسو  اشرشیا کلیی هاسویه

کشندگی ارزیابی گردید. نتایج نشان داد که درون پوشانی نانو ذرات اکسید روی با  -منحنی زمان

ورت استفاده از سامانه های نانولیپوزومی با افزایش میزان نفوذ به داخل سلول میکروارگانیسم به ص

نانولیپوزوم حاوی نانوذرات  .(>05/0p) معنی داری سبب افزایش قدرت ضد میکروبی آن ها گردید

روی تولید شده به روش آب پوشانی لایه نازک در مقایسه با روش حرارتی قدرت ضد اکسید

های کشندگی، طول فاز لگاریتمی باکتری -میکروبی بالاتری داشتند. بر طبق منحنی های زمان

های ساعت( در محیط کشت شامل نانولیپوزوم 7)استافیلوکوکوس اورئوسساعت( و  8) اشرشیاکلی

روی تولید شده به روش آب پوشانی لایه نازک با بالاترین نسبت لسیتین به حاوی نانو ذرات اکسید

اعت س 4و  5وزنی( به ترتیب در مقادیر حداقل غلظت بازدارندگی به  -وزنی 25:1نانوذرات اکسید )

 و کمتر از یک ساعت کاهش یافت. 2و حداقل غلظت کشندگی  به 
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 مقدمه  -1

ها،    فناوری نانو به روش طراحی، تولید و کاربرد ساختار

از  [.1]گردد  ها در مقیاس نانو اطلاق می ابزار و سیستم

فناوری در صنایع غذایی تولید های مهم این جمله کاربرد

مواد با عملکردهای جدید، تسهیل روند تحویل محصول به 

دست مشتری وتولید فرمولاسیون و بسته بندی های نوین 

مواد غذایی و توسعه فرآیندهای انتقال مواد در ابعاد 

هایی برای انتقال  ها، سیستم نانوحامل.  [2]نانومتری است 

های زیستی با به دام  ، دارویی یا مولکولترکیبات مغذی

های درونی و یا  با جذب در    ها را در حفره انداختن آن

. درون پوشانی، فرایندی [3]سطح خارجی خود هستند 

های کوچک با  برای به دام انداختن ترکیبات فعال در کپسول

و زمان های کنترل شده   رها سازی محتویاتش در سرعت

های گوناگون داروسازی، ساخت  در زمینهاست. این فناوری 

آرایشی و بهداشتی و صنایع غذایی غذا کاربرد دارد  لوازم

های مورد استفاده در صنایع غذایی در دو . نانو حامل [4]

های گیرند. نانوحاملدسته بیوپلیمری و لیپیدی قرار می

ها، نانولیپوزوم ها و نانوذرات لیپیدی شامل نانو امولسیون

ها به دلیل ساختار قطبی ی جامد می باشند. لیپوزوملیپید

تشکیل شده از غشای دو لایه فسفولیپیدی، توانایی حمل و 

جذب ترکیبات آبدوست و آبگریز را در محیط روغنی و 

توان به امکان از جمله مزایای لیپوزوم ها می. [5]آبی دارند 

تولید در مقیاس صنعتی، سازگاری با محیط زیست، زیست 

ریب پذیری و عدم حضور ترکیبات سمی در ساختار آن تخ

ها و روش  اندازه وزیکول، تعداد لایه. [6]ها اشاره کرد

. [7و  8]بندی لیپوزوم ها است  تولید، اساس طبقه

ای هستند  لایه  هایی که فقط حاوی یک غشا دو لیپوزوم

های تک  شوند. وزیکول نامیده میای  لایه های تک  وزیکول

ای کوچک با اندازه  لایه به دو نوع وزیکول تک  لایه نیز 

ای بزرگ با  لایه های تک  نانومتر و وزیکول 100کمتر از 

. [9]شوند  بندی می نانومتر تقسیم 100اندازه بزرگتر از 

هایی متشکل از تعدادی  لایه، لیپوزوم های چند  وزیکول

 شده های تشکیل مرکز هستند. وزیکول ای هم لایه وزیکول دو 

مرکز که توسط یک غشای دو  هم  از چندین وزیکول غیر

وزیکولی نامیده می  اند، وزیکول چند  ای احاطه شده لایه

توان به ها میهای تولید لیپوزوماز جمله روش. [10]شوند

های مکانیکی نظیر آب پوشانی لایه نازک و روش

سونیکاسیون، هموژنیزاسیون و ریزسیال سازی و 

تبخیر فاز معکوس، خشک کن انجمادی و  غیرمکانیکی نظیر

های  . مواد نانوساختار با ویژگی[7]روش حرارتی اشاره کرد 

ضد میکروبی به دوگروه نانو مواد ضد میکروبی غیر آلی ) 

ها و  نقره، دی اکسید تیتانیوم، اکسید روی، مس، رس

های کربنی( و مواد ضد میکروبی آلی تقسیم  نانولوله

روی که در ذرات اکسیدین میان نانو. در ا[11]شوند  می

گروه ترکیبات ایمن برای مصرف کننده نیز قرار دارد، با دارا 

بودن مزایای فراوانی نظیر فرآیند آسان تولید، ارزان بودن، 

هدایت گرمائی بالا، فعالیت ضد میکروبی مناسب، مورد 

توجه بسیاری از صنایع از جمله صنایع غذایی قرار 

روی بر ذرات اکسیدضد میکروبی نانو کردعملاند.  گرفته

ها به  های گرم مثبت، گرم منفی و قارچ بسیاری از باکتری

. ترکیب و افزودن نانوذرات [12و  13]اثبات رسیده است 

های غذایی به دلیل عدم توزیع روی به فرمولاسیوناکسید

یکنواخت در اجزای تشکیل دهنده فرمول، بسیار چالش 

روی در ا درون پوشانی نانوذرات اکسیدبرانگیز است. لذ

ساختارهای نانولیپوزومی با هدف توزیع مناسب و پایدار 

کار های غذایی از جمله راهنانواکسیدروی در فرمولاسیون

. تولید [14]های مرتفع سازی چالش فوق می باشد 

نانولیپوزوم به روش آب پوشانی لایه نازک به دلیل سهولت 

بودن و روش حرارتی یا مظفری به  ترعمل و ارزان قیمت

دلیل عدم استفاده از حلال آلی و قابلیت صنعتی شدن در 

. با توجه [15]صنعت مورد توجه زیادی قرار گرفته است 

به موارد اشاره شده لزوم یافتن روشی مناسب و برای توزیع 

روی در یکنواخت و با حداقل مقدار نانومواد اکسید
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سازی و یا استفاده از هدف غنی های غذایی بافرمولاسیون

 ویژگی ضد میکروبی این ترکیب ضرروی به نظر می رسد. 

 

 مواد و روش ها-2

 مواد  -2-1

درصد )شرکت مینا  9/99روی با خلوص نانوذرات اکسید

کولین(  فسفاتیدیل -آلفا-سویا )ال لسیتینتجهیز، تهران(، 

تویین درصد، بافر فسفات،  9/99)سیگما، آلمان(، اتانول 

، محیط کشت مولرهینتون براث و مولر هینتون آگار از 80

اشرشیا های میکروبی شرکت مرک آلمان تهیه شدند. سوش
 ATCC) استافیلوکوکوس اورئوس( و ATCC 2592)کلی 

های علمی و صنعتی ایران ( از سازمان پژوهش25923

(IROST .تهیه شدند ) 

 تولید نانولیپوزوم به روش حرارتی  -2-2

( با کمی 2012ها طبق روش راستی و همکاران )مانولیپوزون

. فاز [16]آلی تولید شدند   تغییر و بدون استفاده از حلال

حجمی( در بافر  -درصد )وزنی  3آبی شامل محلول لستین 

 50( در حمام آبگرم با دمای pH=  4/7 -2/7فسفات )

دقیقه تهیه گردید. مقادیر  5گراد به مدت  درجه سانتی

روی با هدف دستیابی به سطوح مشخص نانوذرات اکسید

، 5:1روی )در سه سطح ذرات اکسیدمختلف لسیتین به نانو

به فاز آبی اضافه گردید و در وزنی(  -وزنی  25:1و  15:1

دقیقه  60گراد به مدت  درجه سانتی 50حمام آبگرم با دمای 

مخلوط  دور در دقیقه 600روی همزن مغناطیسی با سرعت 

ها،  د. به منظور دستیابی به توزیع یکنواخت نانو لیپوزومش

( Dragon-Lab, D-500, Chinaامولسیون ها با هموژنایزر )

دقیقه به هم زده  5به مدت   دور در دقیقه 5000با سرعت 

 شدند.

 

 تولید نانو لیپوزوم به روش آب پوشانی لایه نازک -2-3

( با 2020ها مطابق با روش چاو و همکاران )منانولیپوزو

درصد  3. ابتدا محلول لسیتین [17]تولید شدند کمی تغییر 

حجمی( در اتانول خالص و سپس مقادیر مشخص -)وزنی 

روی با هدف دستیابی به نسبت های لسیتین نانوذرات اکسید

 25:1و  15:1، 5:1روی )در سه سطح ذرات اکسیدبه نانو

به ترکیب فوق افزوده شد. این ترکیب  به وزنی(  -وزنی 

( حاوی pH=  4/7 -2/7آرامی به محلول بافر فسفات )

 60ساعت در دمای  2افزوده شد و به مدت  80تویین 

گراد به هم زده شد. محلول حاصل به اواپراتور  درجه سانتی

( جهت LabTech EV311H, Chinaچرخشی تحت خلا  )

گراد منتقل گردید.  سانتی درجه 60تبخیر اتانول در دمای 

لیتر آب دیونیزه استریل  میلی 10لایه نازک تشکیل شده با 

( با Dragon-Lab, D-500, Chinaبا هموژنایزر )شستشو 

دقیقه به هم زده  5به مدت   دور در دقیقه 5000سرعت 

مخلوط لیپوزومی در حمام یخ با استفاده از در انتها . شدند

( با Ultrasonic Homogenizer UH-600پروپ سونیکاتور )

ای با یک دقیقه استراحت مخلوط  سیکل یک دقیقه 5قدرت 

 گردید. 

 های میکروبی سازی اولیه سویه فعال -4-2

بر محیط کشت مولر هینتون آگار در  های میکروبیسویه

ساعت به صورت خطی  24گراد طی  درجه سانتی 37دمای 

نوع سویه، تک کلنی کشت داده شدند. جهت اطمینان از 

های میکروسکوپی آمیزی گرم، بررسی انتخاب و پس از رنگ

ها تا زمان استفاده در محیط کشت مولر  انجام شد. سویه

درجه  -18% گلیسرول و در دمای 15هینتون براث حاوی 

 .[12]گراد نگهداری شدند  سانتی
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مقادیر حداقل غلظت بازدارنگی از رشد تعیین  -5-2

(Minimum inhibitory concentration (MIC) و )

 Minimum Bactericidalحداقل غلظت کشندگی )

Concentration (MBC)  ) 

( MICبه منظور تعیین حداقل غلظت مهار کنندگی رشد )

های حاوی نانوذرات نانوذرات اکسید روی و نانولیپوزوم

های مورد مطالعه از روش رقیق باکتری روی بر رشداکسید

خانه استفاده شد.  96سازی با استفاده از میکروپلیت های 

های  میکرولیتر از محلول 100به اولین چاهک هر ردیف 

 140و  120، 100، 80های  استوک نانواکسیدروی با غلظت

لیتر به صورت جداگانه اضافه شد. غلظت  گرم بر میلی میلی

گرم بر میلی 50تا  78/0تار در محدود ترکیبات نانوساخ

میکرولیتر از سوسپانسیون کشت  100لیتر تنظیم شد. میلی

تازه میکروبی در محیط کشت مولر هینتون براث از هر 

به  108 × 5/1 (cfu/mLسویه با غلظت نیم مک فارلند )

آخرین چاهک های مورد مطالعه افزوده شد.  تمامی چاهک

کشت و باکتری )محیط فاقد نانو از هر ردیف حاوی محیط 

ذرات( به عنوان کنترل مثبت و یک ردیف از میکروپلیت 

های مختلف نانو ذرات )محیط  حاوی محیط کشت و غلظت

فاقد باکتری( به عنوان کنترل منفی در نظر گرفته شد. 

 24گراد به مدت  درجه سانتی 37ها در دمای  میکروپلیت

غلظت از  گذاری شدند. کمترین ساعت گرمخانه

سوسپانسیون نانو مواد در چاهک که کدورت نشان نداد به 

نانو ذرات تعیین  (MICعنوان حداقل غلظت بازدارندگی )

هایی که در  میکرولیتر از هریک از چاهک 100شد. مقدار 

آن ها باکتری رشد نکرده و کدورتی مشاهده نشد به محیط 

. مولر هینتون آگار منتقل و به صورت سطحی کشت شد

درجه  37ساعت انکوباسیون در دمای  24پس از 

ها بررسی شدند. ها از نظر رشد باکتری گراد، پلیت سانتی

غلظتی از نانومواد که باکتری رشد نکرده بود، به عنوان 

 . [18]در نظر گرفته شد ( MBCکشی ) حداقل غلظت باکتری

 Time-kill curveکشندگی ) –ارزیابی منحنی زمان  -6-2

analysis) 

 500مولر هینتون براث   لیتر محیط کشت میلی 49به  

میکرولیتر سوسپانسیونی از هر سویه میکروبی که در مرحله 

 (cfu/mL)انتهای فاز لگاریتمی قرار داشت با غلظت تقریبی

-میکرولیتر از هر یک از غلظت 500اضافه شد.  105 -106

( نانولیپوزوزم های تهیه شده و MBCو MICهای )

نانواکسیدروی بدون پوشش به صورت جداگانه به محیط 

دور در  150مورد نظر افزوده شده و در گرمخانه با سرعت 

درجه سانتی گراد قرار گرفت. جهت  37دقیقه و دمای 

ارزیابی منحنی رشد باکتری ها بدون حضور نانوذرات و در 

فواصل زمانی مشخص حضور هر یک از نانوذرات و در 

ساعت نمونه برداری از محیط  8)یک ساعت( و در طی 

محیط کشت مولر هینتون آگار کشت داده صورت گرفته، بر 

ساعت  24درجه سانتی گراد به مدت  37و در دمای 

( Log cfu/mLنگهداری شدند. تعداد کلنی ها به صورت )

گزارش و منحنی رشد باکتری ها برحسب تغییرات تعداد 

( در واحد زمان ترسیم گردید Log cfu/mLکتری ها )با

[19]. 

 آنالیز آماری -2 -7

 این ارزیابی بر اساس روش فاکتوریل و طرح کاملا تصادفی

ها با آزمون آنالیز واریانس  انجام شد. تحلیل دادهبا سه تکرار 

(ANOVA) ( با نرم افزارSPSS)  ها بر  میانگینشد.  انجام

 5در سطح احتمال  (LSDدار ) معنیاساس حداقل تفاوت 

 درصد مقایسه شدند.
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 نتایج و بحث  -3

حداقل غلظت بازدارندگی از رشد  بررسی میزان -1-3

(MIC( و حداقل غلظت کشندگی )MBC )  

های حداقل بازدارندگی از رشد و حداقل مقایسه میانگین

-غلظت کشندگی نانوذرات اکسید روی آزاد و نانولیپوزوم

( و آب پوشانی لایه Thinتهیه شده به روش حرارتی )های 

 استافیلوکوکوس اورئوسهای  ( علیه باکتریThermنازک )

آورده شده است. نتایج نشان  1در جدول  اشرشیا کلیو 

قدرت ضد میکروبی  (>05/0p)دهنده افزایش معنی دار 

های روی درون پوشانی شده در سامانهذرات اکسیدنانو

روی بدون در مقایسه با نانوذرات اکسید نانولیپوزومی

-پوشش بود. این افزایش را می توان به افزایش انعطاف

روی درون پوشانی پذیری و قدرت مانور نانوذرات اکسید

های شده در حامل های نانولیپوزومی در مقایسه با نمونه

. قدرت ضد میکروبی نانوذرات [20]آزاد مرتبط دانست 

تنش اکسیداتیو حاصل از تولید رادیکال روی به ایجاد اکسید

در غشاء سلولی، آزاد سازی  (ROSهای اکسیژن آزاد )

ها و یا تماس کاتیون روی در محیط رشد میکروارگانیسم

مستقیم نانوذرات اکسید روی با دیواره سلولی 

. تفاوت در ساختار [13]میکروارگانیسم ها مرتبط است 

و گرم منفی در میزان  های گرم مثبت دیواره سلولی باکتری

روی به سطح دیواره سلولی اتصال نانو ذرات اکسید

تر  تأثیرگذاراست. علی رغم وجود لایه پپتیدوگلیکان ضخیم

های گرم مثبت که مانع از نفوذ نانوذرات  در دیواره باکتری

های سطحی پپتیدوگلیکان و  به درون سلول است، پروتئین

های اتصال  وان جایگاههمچنین لیپوتیکوئیک اسیدها به عن

نانو ذرات اکسیدروی در دیواره سلول عمل نموده و لذا 

های گرم مثبت را در مقایسه با باکتری  حساسیت باکتری

روی افزایش می های گرم منفی نسبت به نانوذرات اکسید

ساکاریدی در اطراف  دهند. وجود غشاء خارجی لیپوپلی

محافظتی خوبی  دیواره سلولی باکتری های گرم منفی عامل

( 2009. لی و همکاران )[21]در برابر نفوذ نانوذرات است 

در بررسی اثر ضد میکروبی نانو ذرات اکسید روی پوشش 

های داده شده بر فیلم پلی وینیل کلراید علیه باکتری

نشان دادند که  اشرشیاکلیو  استافیلوکوکوس اورئوس

ی گرم قدرت ضد میکروبی این نانوذرات علیه باکتری ها

مثبت بیشتر از گرم منفی است که با نتایج این پژوهش 

 . [22]مطابقت داشت 

Table 1. The minimum inhibitory concentration (MIC) and the minimum bacteriocidal concentration (MBC) values 

of free nano-ZnO and nano-ZnO loaded nanoliposomes prepared by thin layer hydration sonication (Thin) and heat 

method (Therm) with the different ratio of lecithin: nano-ZnO (5:1, 15:1 and 25:1 w/w), against Escherichia coli 

(ATCC 2592) and Staphylococcus aureus (ATCC 25923). Different letters indicate statistically significant 

differences at (p < 0.05). 
Antimicrobial 

agents 

Microorganisms type  

Escherichia coli (ATCC 2592) Staphylococcus aureus (ATCC 25923) 

 MIC value MBC value MIC value MBC value 

Free nano-ZnO 15.27 
a
 ± 0.07  20.00 

a
 ± 0.07  7.59 

a
 ± 0.07  15.15 

a
 ± 0.07  

Therm 5:1 6.66 
b
 ± 0.07  13.34 

b
 ± 0.07  6.66 

b
 ± 0.07  6.65 

b
 ± 0.14  

Therm 15:1 5.33 
c
 ± 0.14  10.65 

c
 ± 0.14  2.65 

c
 ± 0.14  5.32 

c
 ± 0.08  

Therm 25:1 2.65 
d
 ± 0.08   5.31

d
 ± 0.08  1.32 

d
 ± 0.08  2.65 

d
 ± 0.02  

Thin 5:1 6.66 
b
 ± 0.07  13.34 

b
 ± 0.07  6.66 

b
 ± 0.07  6.65 

b
 ± 0.03  

Thin 15:1 5.33 
c
 ± 0.14  10.65 

c
 ± 0.14  2.65 

c
 ± 0.14  5.32 

c
 ± 0.15  

Thin 25:1 2.65 
d
 ± 0.08   5.31

d
 ± 0.08  1.32 

d
 ± 0.08  1.32 

e
 ± 0.10  
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  اشرشیاکلیکشندگی  –بررسی منحنی زمان  -2-3

ساعت فاز لگاریتمی باکتری  8طول  1مطابق شکل 

روی بدون پوشش در در حضور نانوذرات اکسید اشرشیاکلی

و در غلظت حداقل  5غلظت حداقل بازدارندگی به 

ساعت کاهش یافت. طول فاز لگاریتمی  3کشندگی  به 

روی درون در حضور نانوذرات اکسید اشرشیاکلیباکتری 

پوشانی شده به روش حرارتی در سطوح مختلف لسیتین به 

وزنی( به ترتیب در -وزنی  25:1و  15:1، 5:1نانوذرات )

ساعت و در غلظت  5و  5، 5غلظت حداقل بازدارندگی به 

ساعت کاهش یافت. همچنین  2و  2، 3حداقل کشندگی  به 

روی تهیه های حاوی نانوذرات اکسیدزومدر حضور نانولیپو

شده به روش آب پوشانی لایه نازک در سطوح مختلف 

وزنی( به -وزنی  25:1و  15:1، 5:1لسیتین به نانوذرات )

ساعت و در  4و  4، 5ترتیب در غلظت حداقل بازدارندگی 

ساعت کاهش یافت.  2و  2، 3غلظت حداقل کشندگی به 

ذرات اکسید روی سبب کاهش افزایش نسبت لسیتین به نانو

( و حداقل غلظت MICمقادیر حداقل غلظت بازدارندگی )

-( نانولیپوزوم های حاوی نانوذرات اکسیدMBCکشندگی )

ساعت  8طی  اشرشیاکلیروی علیه رشد باکتری های 

در  اشرشیاکلیگردید. طول فاز لگاریتمی باکتری های 

وی های حا( نانولیپوزومMBCو  MICمقادیر برابر )

نانوذرات اکسید روی تولید شده به روش حرارتی و آب 

پوشانی لایه نازک در نسبت های کم  لسیتین به نانوذرات 

( یکسان بود. افزایش نسبت لسیتین به 5:1روی )اکسید

-( نانولیپوزومMBCروی در مقادیر برابر )نانوذرات اکسید

روی تولید شده به روش های حاوی نانوذرات اکسید

و آب پوشانی لایه نازک، طول فاز لگاریتمی باکتری  حرارتی

را کاهش داد. افزایش نسبت لسیتین به  اشرشیا کلی

های ( نانولیپوزومMICروی در مقادیر برابر )نانوذرات اکسید

تولید شده به روش حرارتی تغییری در طول فاز لگاریتمی 

د ، تغییر تعدا1ایجاد نکرد. مطابق  شکل  کلیاشرشیاباکتری 

(Log cfu/mlباکتری ) نسبت به تعداد اولیه  اشرشیاکلیهای

بود.  میزان این تغییرات در  44/2معادل  ساعت رشد، 8طی 

( نانوذرات اکسید روی بدون MBCو  MICمقادیر برابر )

های حاوی ( و نانولیپوزوم-19/1+ و 64/0پوشش )

روی با نسبت لسیتین به نانوذرات اکسید روی نانواکسید

( 25:1( و )15:1(، )5:1وزنی( در سطوح مختلف )-)وزنی

و  04/0(، )-36/1و  34/0در روش حرارتی به ترتیب )

( و در روش آب پوشانی به -66/2و  -24/0( و )-66/1

و  - 31/0( و )-16/2و  04/0(، )-66/1و  34/0ترتیب )

نشان  1( اندازه گیری شد. بررسی منحنی های شکل -66/2

های تولیدی با استفاده از روش آب وزومداد که نانولیپ

پوشانی لایه نازک در مقایسه با روش حرارتی، قدرت ضد 

در غلظت های یکسان  اشرشیاکلیمیکروبی بیشتری علیه 

در حضور اشرشیاکلی  لسیتین داشتند. لگاریتم تعداد باکتری

( 25:1نانولیپوزوم های حاوی نانواکسید روی با نسبت )

وزنی(، در روش آب  -روی )وزنییدلسیتین به نانواکس

ساعت و در حضور همان  7پوشانی لایه نازک پس از 

 8های تولید شده در روش حرارتی پس از نانولیپوزوم

 ساعت به صفر رسید.

( با بررسی قدرت ضد میکروبی 2004ور و همکاران )

های فسفولیپیدی علیه  نایسین درون پوشانی شده در لیپوزوم

نشان دادند که درون پوشانی نایسین  توژنزلیستریا مونوسای

-سیکل لگاریتمی تعداد باکتری 2ها سبب کاهش  در لیپوزوم

جین و همکاران  .[23]ها در مقایسه با نایسین آزاد گردید 

روی که استفاده از نانوذرات اکسید( نیز نشان دادند 2009)

پلی وینیل پیرولیدون در مقایسه با پوشش دار شده با 

روی بدون پوشش توانایی بیشتری در نانوذرات اکسید

در محیط سفیده تخم  اشرشیاکلیهای کاهش تعداد باکتری

 .[24]مرغ مایع دارد که با نتایج این تحقیق مطابقت داشت 
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Fig. 1. Time-kill graph of free nano-ZnO and nano-ZnO loaded nanoliposomes prepared by thin layer hydration 

sonication (Thin) and heat method (Therm) with the different ratio of lecithin: nano-ZnO (5:1, 15:1 and 25:1 w/w) 

against E. coli (ATCC 2592) at MIC value of free nano-ZnO and nano-ZnO loaded nanoliposomes prepared by 

Therm (A) and Thin (B) and MBC value of free nano-ZnO and nano-ZnO loaded nanoliposomes prepared by Therm 

(C) and Thin (D). In all figures “Control” means growth without any antimicrobial agent. 
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استافیلوکوکوس کشندگی  –بررسی منحنی زمان  -3-3

 اورئوس

استافیلوکوکوس ، طول فاز لگاریتمی باکتری 2مطابق شکل 
ساعت بود که در حضور نانوذرات  7حدود  اورئوس

روی بدون پوشش در غلظت حداقل بازدارندگی اکسید

(MIC به )5 ( و در غلظت حداقل کشندگیMBC به )4 

هادر ساعت کاهش یافت. طول فاز لگاریتمی این باکتری

حضور نانوذرات اکسید روی درون پوشانی شده به روش 

حرارتی در سطوح مختلف لسیتین به نانوذرات اکسید روی 

وزنی( به ترتیب در غلظت -وزنی  25:1و  15:1، 5:1)

ساعت و در غلظت حداقل  4، و 5، 5حداقل بازدارندگی به 

ی به کمتر از یک ساعت کاهش یافت. از سوی دیگر کشندگ

در  استافیلوکوکوس اورئوسطول فاز لگاریتمی باکتری 

های حاوی نانوذرات اکسید روی تهیه حضور نانولیپوزوم

شده به روش آب پوشانی لایه نازک در سطوح مختلف 

-وزنی  25:1و  15:1، 5:1لسیتین به نانوذرات اکسید روی )

 4و  4، 5ر غلظت حداقل بازدارندگی وزنی( به ترتیب د

ساعت و در غلظت حداقل کشندگی به کمتر از یک ساعت 

های لسیتین به ها در تمامی نسبترسید. کاربرد نانولیپوزوم

روی در کاهش طول دوره لگاریتمی باکتری نانوذرات اکسید

( MBCو  MICدر مقادیر برابر ) استافیلوکوکوس اورئوس

و آب پوشانی لایه نازک موثر بود  در هر دو روش حرارتی

روی طول فاز و افزایش نسبت لسیتین به نانوذرات اکسید

را کاهش داد.  استافیلوکوکوس اورئوسلگاریتمی باکتری 

( باکتری های Log cfu/mlتغییر تعداد ) 2مطابق شکل 

ساعت  8نسبت به تعداد اولیه طی  استافیلوکوکوس اورئوس

و  MICتغییرات در مقادیر برابر ) بود. این 76/2رشد، معادل 

MBC( نانوذرات اکسید روی بدون پوشش )و 21/0 +

روی تهیه شده با های حاوی نانواکسید( و نانولیپوزوم-54/1

وزنی( در -روی )وزنینسبت لسیتین به نانوذرات اکسید

( در روش حرارتی 25:1( و )15:1(، )5:1سطوح مختلف )

 -39/0( و )-54/2و  -19/0(، )-84/1و  -04/0به ترتیب )

و  -14/0( و در روش آب پوشانی به ترتیب )-04/3و 

( اندازه -04/3و  -54/0( و )-04/3و - 40/0(، )-04/2

نشان داد که افزایش نسبت لسیتین  2گیری شد. نتایج شکل 

به نانوذرات اکسید روی سبب کاهش مقادیر حداقل غلظت 

( MBC)( و حداقل غلظت کشندگی MICبازدارندگی )

-روی علیه باکتریهای حاوی نانوذرات اکسیدنانولیپوزوم

ساعت شد. بررسی  8طی  استافیلوکوکوس اورئوسهای 

های تولیدی با نشان داد که نانولیپوزوم 2منحنی های شکل 

استفاده از روش آب پوشانی لایه نازک در مقایسه با روش 

وس استافیلوکوکحرارتی، قدرت ضد میکروبی بیشتری علیه 

در غلظت های یکسان لسیتین داشتند به طوری که  اورئوس

( لسیتین 25:1های تولیدی با نسبت )در حضور نانولیپوزوم

وزنی(، در روش آب  -به نانوذرات اکسید روی )وزنی 

ساعت و در حضور همان  7پوشانی لایه نازک پس از 

 8های تولید شده در روش حرارتی پس از نانولیپوزوم

( 2016ر رسید. مطالعات الاغیل و همکاران )ساعت به صف

روی علیه نشان داد که قدرت ضد میکروبی نانو ذرات اکسید

روی به نانواکسید در مقایسه بااستافیلوکوکوس اورئوس 

( با 2017ضیایی و همکاران ) .[25]شدت افزایش یافت 

های حاوی نایسین و  بررسی اثر ضد میکروبی نانولیپوزوم

گزارش کردند  استافیلوکوکوس اورئوسناتامایسین بر رشد 

که استفاده از نایسین و ناتامایسین درون پوشانی شده در 

مقایسه با شکل آزاد، تاثیر معنی داری بر کاهش تعداد 

. در [26]داشت  اورئوساستافیلوکوکوس باکتری های 

( طی مطالعات 2016همین ارتباط، فیروزآبادی و همکاران )

-خود نشان دادند استفاده از سوسپانسیون نانو ذرات اکسید

میوه انبه طی   روی حاوی اسید سیتریک در محیط آب

سیکل لگاریتمی در  5انبارداری در دمای اتاق، سبب کاهش 

گردید که با  ورئوساستافیلوکوکوس اهای تعداد باکتری

 .[27]نتایج این پژوهش مطابق بود 
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Fig. 2. Time-kill graph of free nano-ZnO and nano-ZnO loaded nanoliposomes prepared by thin layer hydration 

sonication (Thin) and heat method (Therm) with the different ratio of lecithin: nano-ZnO (5:1, 15:1 and 25:1 w/w) 

against Staphylococcus aureus (ATCC 25923) at MIC value of free nano-ZnO and nano-ZnO loaded nanoliposomes 

prepared by Therm (A) and Thin (B) and MBC value of free nano-ZnO and nano-ZnO loaded nanoliposomes 

prepared by Therm (C) and Thin (D). In all figures “Control” means growth without any antimicrobial agent. 
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 نتیجه گیری  -4

استفاده از ترکیبات ضد میکروب در مقیاس نانومتری تحول 

عظیمی در صنایع مختلف به ویژه صنعت غذا ایجاد کرده 

های است. در این میان، نانوذرات فلزی و به ویژه اکسید

قدرت ضد روی به دلیل فلزی از جمله نانوذرات اکسید

میکروبی مطلوب و از طرف دیگر تایید سازمان غذا و دارو 

برای مصارف غذایی، توجه بیشتری را در میان پژوهشگران 

صنعت غذا به خود جلب نموده است. نتایج این پژوهش 

نشان داد که با درون پوشانی نانوذرات اکسید روی درون 

داری ینانولیپوزوم ها قدرت ضد میکروبی آن ها افزایش معن

. نوع روش به کار گرفته شده در تولید این (>05/0p)یافت

ها به نوع نانوذرات نیز در افزایش فعالیت ضد میکروبی آن

شکل معنی داری موثر بود. نانوذرات اکسید روی درون 

پوشانی شده در نانولیپوزوم تولید شده به روش آب پوشانی 

میکروبی لایه نازک در مقایسه با روش حرارتی قدرت ضد 

. افزایش نسبت لسیتین به نانوذرات (>05/0p)بالاتری داشتند

داری بر کاهش مقادیر حداقل غلظت اکسید روی اثر معنی

( MBC( و حداقل غلظت کشندگی )MICبازدارندگی )

نانوذرات اکسید روی درون پوشانی شده در نانولیپوزوم 

داشت. به طور کلی افزایش قدرت ضدمیکروبی نانوذرات 

ون پوشانی شده با نانولیپوزوم ها را می توان به افزایش در

میزان نفوذ به داخل سلول میکروارگانیسم و چسبندگی 

مطلوب تر نانولیپوزوم ها به سطح دیواره سلولی 

 میکروارگانیسم ها مرتبط دانست. 
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ABSTRACT ARTICLE INFO  

The objective of this study was to in-vitro investigation of antimicrobial 

activity effect of nano-ZnO loaded nanoliposomes at different level of 

lecithin: nano-ZnO ratio (5:1, 15:1, and 25:1 w/w) against Escherichia coli 

(ATCC 2592) and Staphylococcus aureus (ATCC 25923). Nano-ZnO 

loaded nanoliposomes were prepared through thin layer hydration 

sonication and heat methods. The minimum inhibitory concentration (MIC) 

and minimum bactericidal concentration (MBC) of nano-ZnO loaded 

nanoliposomes and free nano-ZnO against Escherichia coli and 

Staphylococcus aureus were determined and their antimicrobial activities 

were evaluated by time- kill curve analysis. Results showed that the 

encapsulation of nano-ZnO in nanoliposome systems significantly 

increased antimicrobial activities of them by increasing their penetration 

into the microbial cell. Nano-ZnO loaded nanoliposomes were prepared 

through thin layer hydration showed higher antimicrobial activity 

compared to those prepared by heat method. From the time- kill curves, the 

log phase growth of Escherichia coli (8 hours) and Staphylococcus aureus 

(7 hours) in the medium containing nano-ZnO loaded nanoliposomes 

prepared through the thin layer hydration sonication at the highest level of 

lecithin: nano-ZnO ratio (25:1 w/w) at MIC and MBC values decreased to 

5 and 4 hours and to 2 and less than 1 hours, respectively. 
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